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미치는 영향에 관한 연구

경희대학교 치의학전문대학원 구강해부학교실1, 경희대학교 치의학전문대학원 구강내과학교실2

박성호
1
․주성숙

1
․홍정표

2
․신제원

1

  고농도 포도당이 뼈모세포와 치주인대세포의 세포자멸사에 미치는 영향과 그 경로를 알아보기 위하여 뼈모세포주인 

MC3T3-E1 (E1) 세포와 사람 치주인대로부터 일차배양을 통해 얻은 치주인대세포를 1,000 mg/L 농도의 포도당이 포함된 

배양액 (대조군)과 4,500 mg/L 농도의 포도당이 포함된 배양액 (실험군)으로 나누어 24시간과 48시간 배양하였다. 그 후, 

ELISA assay를 통해 p38 MAPK와 caspase-3의 발현을 평가하고 Western blot을 통해 JNK-1과 ERK-1의 발현을 평가하

여 다음과 같은 결론을 얻었다.

1. 뼈모세포와 치주인대세포 모두 대조군에 비해 실험군에서 caspase-3와 p38 MAPK 발현이 증가하였다.

2. 실험군에서의 caspase-3와 p38 MAPK 발현은 뼈모세포에 비해 치주인대세포에서 더욱 크게 증가하였다.

3. 뼈모세포와 치주인대세포 모두 대조군에 비해 실험군에서 JNK-1 발현이 증가하였다.

4. 뼈모세포와 치주인대세포 모두 ERK-1 발현에는 변화가 없었다.

  이상의 결과로 보아, 고혈당 조건에 의해 뼈모세포와 치주인대세포의 세포자멸사가 증가하며, 치주인대세포가 고혈당 조

건에 더욱 민감하게 반응하여 세포자멸사가 크게 증가하는 것으로 생각된다. 또한 이들 세포의 세포자멸사 과정은 p38 

MAPK와 JNK-1 경로가 관여하며 ERK-1 경로는 관여하지 않는 것으로 추정된다.

주제어: 포도당, 뼈모세포, 치주인대세포, 세포자멸사, p38 MAPK, JNK-1

1)I. 서    론

  최근 치과영역에서는 임플란트 시술이 광범위하게 

시행되면서 보다 빠르게 뼈조직이 회복되고 보다 강

한 osseointegration을 얻고자 하는 노력의 일환으로 

뼈재생에 영향을 미치는 여러 요인에 대한 관심이 높

아지고 있다. 또한 치주질환으로 인해 손실된 뼈의 재

생을 촉진하기 위한 시술을 개발하기 위해서도 뼈재

생과 연관된 많은 지식이 요구된다. 이러한 요구는 인
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구의 노령화로 인해 치주질환 환자와 상실치를 수복

하고자 하는 환자가 증가하면서 더더욱 커지고 있는

데, 인구의 노령화는 곧 만성질환을 앓고 있는 환자의 

증가를 의미하므로 만성질환이 뼈재생에 미치는 영향

에 대한 고려가 필요하다. 당뇨병은 우리나라 성인의 

상당수가 앓고 있는 대표적인 만성 대사성 질환으로
1-4), 고혈당으로 인하여 다양한 합병증이 유발되는데, 

최근에는 고혈당으로 인한 골다공증과 골절의 증가에 

관심이 모아지고 있다5-8). 치과영역에 있어서도 당뇨

병의 합병증으로써의 치주조직 파괴에 대해 이전부터 

많은 연구가 있어왔으며, 정상인에 비해 당뇨 환자에

게서 더욱 광범위하게 치조골이 파괴되고 치주낭이 

깊어진다고 보고되고 있다9-11).

  이와 같은 배경으로 뼈형성과 고혈당과의 관계를 

밝히기 위해 다양한 실험이 시행되었다. Botolin 등12)

은 마우스 당뇨 모델을 이용한 실험에서 고혈당이 뼈

파괴세포의 수와 활성에는 영향을 미치지 않지만 뼈
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모세포의 성숙과 기능은 억제한다고 보고하였다. 또한 

당뇨 환자의 뼈조직에서 뼈모세포가 감소한다13,14)는 

보고도 있는데 이는 고혈당이 뼈모세포의 수와 활성

에 영향을 미치는 것을 보여준다. Ho 등
15)

은 당뇨병으

로 인한 합병증이 다양한 심혈관 문제와 관련이 있음

에 착안하여 고혈당과 혈관 내피세포와의 관계에 대

하여 실험한 결과 고혈당이 혈관 내피세포의 세포자

멸사 (apoptosis)를 증가시킨다고 보고하였다. 이들 연

구결과를 종합해 볼 때, 당뇨로 인한 뼈모세포의 수와 

활성의 감소는 고혈당이 뼈모세포의 세포자멸사를 증

가시키는 것도 일부 원인이 될 수 있음을 시사한다.

  이에 본 연구에서는 고농도 포도당 환경이 뼈모세

포와 치주인대세포의 세포자멸사에 미치는 영향을 살

펴보고자 하였다. 특히, 치주조직을 구성하는 치조골

의 경우 인체 다른 부위의 뼈모세포와는 달리 신경능

선에서 유래한 외배엽성중간엽으로부터 분화한 뼈모

세포에 의해 형성된다. 성인 치조골의 재생과정에서는 

치주인대내의 줄기세포로부터의 뼈모세포 분화가 필

수적인 것으로 알려져 있다. 본 연구에서는 마우스 유

래 뼈모세포주인 MC3T3-E1 세포와 사람 치주인대의 

일차배양을 통해 얻은 치주인대세포를 이용하여 고농

도 포도당이 이들 세포의 세포자멸사에 미치는 영향

을 살펴보고자 하였다.

  p38 mitogen-activated protein kinase (MAPK)는 

다양한 자극에 대한 반응으로 활성화 되어 세포자멸

사, DNA 전사의 조절, 싸이토카인 합성의 조절과 같

은 중요한 세포반응을 매개하는 역할을 한다16-19). 

Caspase의 활성은 DAN 합성, gene 발현, 핵구조의 유

지, 세포의 항상성 등과 관련된 단백질을 파괴하는 특

정 단백분해과정을 촉진함으로써 세포자멸사를 유도

하는 역할을 하는 것으로 알려져 있으며 특히 

caspase-3가 세포자멸사에 가장 큰 원인이라고 알려

져 있다20).

  따라서 본 연구에서는 고농도 포도당 환경에서 뼈

모세포와 치주인대세포를 24시간과 48시간 배양하면

서 caspase-3의 변화를 비교하여 세포자멸사를 평가

하고, p38 MAPK를 포함한 MAPK cascade를 확인하

고자 한다.

Ⅱ. 실험재료 및 방법

1. 실험재료

1) 세포

  본 실험에는 마우스 머리덮개뼈에서 유래한 뼈모세

포주인 MC3T3-E1 세포와 사람 치아로부터 일차 배

양을 통해 얻은 치주인대세포를 사용하였다. 

  사람 치주인대 세포를 얻기 위해 교정목적으로 발

거된 소구치의 치주조직을 멸균상태에서 취하였다. 이

렇게 얻은 조직은 penicillin (100 U/ml)- 

streptomycin (100 μg/ml) (Gibco, USA)이 포함된 멸

균 Dulbecco's modified eagle media (DMEM; Gibco, 

USA)로 세정한 후 면도날로 잘게 잘랐다. 조직 조각

을 배양접시에 위치시키고 10% fetal bovine serum 

(FBS; Gibco, USA)과 항생제가 포함된 DMEM을 최

소량 첨가한 후 37℃, 5% 이산화탄소하에서 배양하여 

배양접시에 조직 조각이 부착되도록 하였다.

  조직의 부착이 확인되면 동일한 배양액을 첨가하여 

동일조건에서 배양하였다. 세포가 조직으로부터 충분

히 자라나오면 배양접시에서 조직을 제거하였다. 세포

가 배양접시에 어느 정도 차게 되면 배양접시에서 배

양액을 제거하고, 칼슘과 마그네슘이 포함되지 않은 

Hank’s balanced salt solution (HBSS; Gibco, USA)

으로 세정하고 0.05% trypsin-0.53 mM tetrasodium 

ethylenediaminetetraacetic acid (EDTA; Gibco, 

USA)를 넣어 세포가 배양접시 바닥에서 떨어지도록 

하였다. 이렇게 얻은 세포는 1:3의 비율로 계대배양하

였다. 세포는 일주일에 3회 배양액을 교환하면서 동일

한 조건에서 배양하면서 계대배양 4～6대의 세포를 

실험에 사용하였다.

2) 고농도 포도당 배양액

  실험에 사용된 고농도 포도당 배양액은 4,500 mg/L 

농도의 포도당이 포함된 alpha-minimum essential 

medium (α-MEM; Gibco, USA)을 사용하였다. 대조

군으로는 1,000 mg/L 농도의 포도당이 포함된 일반적

인 α-MEM을 사용하였다.

2. 실험방법

1) caspase-3와 p38 MAPK의 Elisa assay

  각 세포는 100 mm 배양접시에 1×106개씩 분주하

고, 10% FBS가 포함된 일반 α-MEM에서 24시간 배

양하여 배양판 바닥에 세포가 부착하도록 한 후 24시

간동안 무혈청배지에 배양하여 혈청의 영향력을 배제

하였다. 이후 대조군 혹은 고농도 포도당 배양액으로 

교환하고 24시간과 48시간 배양하였다.

  배양된 세포들은 각 시기별로 배지를 완전히 제거

한 후, PBS로 2회 세척한 후 배양접시 바닥에 부착된 



고농도 포도당이 뼈모세포와 치주인대세포의 세포자멸사에 미치는 영향에 관한 연구

  359

세포를 멸균된 scrapper를 이용하여 회수하였다. 원심

분리기를 이용하여 상층액을 제거하고 1 mM 

phenylmetyl sulfonyl fluoride와 protease inhibitor 

cocktail (Sigma, USA)이 포함된 NP40 cell lysis 

buffer (Biosource, USA)를 250 ㎕ 씩 첨가하여 4℃에

서 30분간 방치한 후, microcentrifuge (Eppendorf, 

USA)에서 12,000 rpm의 속도로 30분간 원심 분리시

켜 단백질이 용출된 상등액을 얻었다. 이렇게 얻은 단

백질 용출액을 p-38 MAPK와 caspase-3 Elisa Kit 

(Invitrogen, USA)에 각각 well당 100 ㎕씩 넣고 실온

에서 2시간 방치하였다. 그 후 용액을 모두 제거하고 

PBS로 4회 수세한 후 detection antibody를 well당 

100 ㎕씩 넣고 실온에서 1시간 방치하고 다시 PBS로 

4회 수세하였다. 다시 peroxidase conjugated anti- 

rabbit antibody를 well당 100 ㎕씩 넣고 실온에서 30

분 방치한 후 PBS로 4회 수세하고 stabilized 

chromogen을 well당 100 ㎕씩 넣고 실온에서 30분 방

치하였다. 마지막으로 stop solution을 100 ㎕씩 넣고 

Microplate Reader (Model 550, Bio-Rad, USA)로 450 

nm의 파장에서 optical density를 측정하였다.

2) Western blot

  뼈모세포와 치주인대세포의 JNK-1과 ERK-1을 측

정하기 위해 Western blot을 시행하였다.

  100 mm 배양접시에 각 세포를 1×106 개씩 분주하

고, 10% FBS가 포함된 일반 α-MEM에서 24시간 배

양하여 배양판 바닥에 세포가 부착하도록 한 후 24시

간동안 무혈청배지에 배양하여 혈청의 영향력을 배제

하였다. 이후 대조군 혹은 고농도 포도당 배양액으로 

교환하고, 24시간과 48시간 배양하였다. 

  이렇게 배양된 세포들은 각 시기별로 배지를 완전

히 제거한 후, PBS로 2회 세척한 후 배양접시 바닥에 

부착된 세포를 멸균된 scrapper를 이용하여 회수하였

다. 원심분리기를 이용하여 상층액을 제거하고 cell 

lysis buffer (Biosource, USA)를 250 ㎕씩 첨가하고 4

℃에서 30분간 방치한 후, microcentrifuge 

(Eppendorf, USA)에서 12,000 rpm의 속도로 30분간 

원심 분리시켜 단백질이 용출된 상등액을 얻었다. 

Protein assay kitⓇ(Bio-rad, USA)를 사용하여 

spectrophotometer에서 단백질 양을 측정하였다. 각각

의 시편에 sample buffer [100 mM Tris-Cl (pH 6.8), 

200 mM DTT, 4% SDS, 0.2% bromophenol blue, 

20% glycerol]를 첨가하여 100℃에서 3분간 끊여 준비

하였다. Gel running kit (Xcell IITM Blot; Invitrogen, 

USA)에 4-12% Tris-Glycine gel (Invitrogen, USA)

을 준비하여 장착한 후, 마커와 준비한 각각의 시편을 

전기영동하였다. 120V에서 2시간 전기영동을 시행한 

후 젤을 떼어내어 Tris-glycine transfer buffer 

(invitrogen, USA)에 안정화 시킨 후, transfer kit 

(Xcell IITM Blot; Invitrogen, USA)를 이용하여 

200mA에서 2시간 동안 Nitrocellulose membrane 

(Invitrogen, USA)에 옮겼다.

  membrane을 떼어내어 blocking buffer에 1시간 동

안 blocking하였다. 0.5% skim milk와 0.02% sodium 

azide가 포함된 PBS에 1:200으로 희석한 일차항체 

[recombinant c-Jun N-terminal kinase-1 (JNK-1)과

recombinant extracellular signal-regulated kinase-1 

(ERK-1); Santacruz, USA]를 넣어 상온에서 1시간 

30분 동안 배양한 후, 0.05% Tween-20가 포함된 PBS

로 30분씩 3회 세척하였다. blocking buffer에 1:10000

으로 희석한 이차항체를 넣어 상온에서 1시간 배양한 

후, PBS-t로 30분씩 3회 세척하였다. cassette에 

membrane을 놓고 ECL kit (Amersham Biosciences, 

USA) 혼합액을 떨어뜨린 뒤, 1분간 방치하고 랩으로 

싸서 암실에서 감광하여 밴드를 확인하였다.

Ⅲ. 실험성적

1. caspase-3와 p38 MAPK의 Elisa assay

  뼈모세포 (MC3T3-E1)의 caspase-3의 양은 시간 

경과와 포도당 농도 증가에 의해 증가하였다. 24시간 

배양의 경우 대조군에 비해 실험군에서 caspase-3 발

현이 약간 증가하였으며 (대조군 대비 135%), 48시간 

배양한 경우에는 caspase-3 발현이 크게 증가하여 24

시간 대조군에 비해 약 393% (48시간 대조군 대비 

196%) 였다 (Fig. 1).

  뼈모세포의 경우 24시간 배양하였을 때 대조군에 

비해 실험군에서 p38 MAPK가 약간 증가하였다 (대

조군 대비 123%). 48시간 배양하였을 때 대조군에서

도 p38 MAPK 증가가 관찰되었으며 (24시간 대조군 

대비 377%), 실험군의 경우에는 24시간 대조군 대비 

715% (48시간 대조군 대비 190%) 로 크게 증가하는 

것을 관찰할 수 있었다 (Fig. 2).

  치주인대세포 caspase-3의 경우도 시간이 지남에 

따라, 그리고 고농도 포도당 환경에서 크게 증가하는 

것을 관찰할 수 있었다 (Fig. 3). 24시간 배양하였을 때

에는 대조군에 비해 실험군에서 약간 증가하는 정도
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Fig. 1. Measurement of caspase-3 in MC3T3-E1 

cells. The cells were incubated 24 and 48 

hours with 1000 mg/L (control) or 4500 mg/L 

(high glucose) of extracellular glucose.

Fig. 2. Measurement of p38 MAPK in MC3T3-E1 

cells. The cells were incubated 24 and 48 

hours with 1000 mg/L (control) or 4500 

mg/L (high glucose) of extracellular 

glucose.

였으나 (대조군 대비 147%), 48시간 배양하였을 때에

는 대조군에서도 24시간 배양시에 비해 크게 증가하

였으며 (24시간 대조군 대비 798%), 실험군의 경우에

는 더욱 크게 증가하여, 24시간 대조군에 비해 1514% 

(48시간 대조군 대비 233%)를 보였다.

  치주인대세포의 p38 MAPK 발현도 24시간 배양하

였을 때는 뼈모세포의 경우와 유사하게 대조군에 비

해 실험군에서 p38 MAPK 발현이 약간 증가하는 것

을 관찰할 수 있었다 (대조군 대비 135%). 그러나, 배

양 48시간째에는 대조군에서도 p38 MAPK 발현이 크

게 증가하였으며 (24시간 대조군 대비 776%), 실험군

의 경우에는 24시간 대조군 대비 1806% (48시간 대조

군 대비 233%)로 폭발적으로 증가하는 것을 관찰할 

수 있었다(Fig. 4). 

Fig. 3. Measurement of caspase-3 in periodontal 

ligament cells. The cells were incubated 24 

and 48 hours with 1000 mg/L (control) or 

4500 mg/L (high glucose) of extracellular 

glucose.

Fig. 4. Measurement of p38 MAPK in periodontal 

ligament cells. The cells were incubated 24 

and 48 hours with 1000 mg/L (control) or 

4500 mg/L (high glucose) of extracellular 

glucose.

2. Western blot

  E1 세포의 JNK-1은, 24시간 배양군에서 대조군에 

비해 실험군에서 약간 증가하였다. 48시간 배양하였을 

때, 대조군도 24시간 배양군에 비해 약간 증가하였으

나, 실험군에서 더 많이 증가하는 것을 관찰할 수 있었

다. ERK-1은 시간경과나 포도당 농도변화에 의해 크

게 차이가 없었다 (Fig. 5).

  치주인대세포의 경우 JNK-1의 양은 크게 변화하였

다. 24시간 배양하였을 때 대조군보다 실험군에서 

JNK-1 양이 크게 증가하였으며, 대조군만을 시간 경

과에 따라 관찰하였을 때에도, 시간이 지남에 따라 
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Fig. 5. Western blot analysis of JNK-1 and ERK-1 

expression of MC3T3-E1 cells after 24- and 

48-hour incubation with glucose at high 

concentration. C: control media, H-G: high 

glucose media (4500 mg/L).

JNK-1 양이 증가하는 것을 관찰할 수 있었다. 또한, 

48시간 실험군의 경우에는 JNK-1 양이 크게 증가하여 

나타나는 것을 관찰할 수 있었다. 이에 비해 ERK-1은 

시간경과나 포도당 농도 변화에 의해 그 양이 크게 변

화하지 않는 것을 관찰할 수 있었다 (Fig. 6).

Ⅳ. 총괄 및 고안

  고혈당이 혈관 내피세포의 세포자멸사 (apoptosis)

를 증가시킨다는 Ho 등의 보고
15)

는 당뇨병으로 인해 

유발되는 골다공증과 골절의 증가8-12)를 설명할 수 있

는 또 하나의 방법을 제시한다. 따라서 본 실험에서는 

고농도 포도당이 뼈모세포와 치주인대세포의 세포자

멸사에 미치는 영향을 알아보고자 하였다. 

  뼈모세포인 MC3T3-E1 세포의 경우 caspase-3 발

현은 대조군에서도 시간 경과에 따라 약간 증가하는 

것을 관찰할 수 있었으며, 실험군의 경우에는 24시간 

배양시에도 대조군에 비해 발현이 증가하였고 48시간 

배양시에는 발현이 크게 증가하는 것을 관찰할 수 있

었다 (Fig. 1). 치주인대세포의 경우도 E1 세포의 경우

에서와 마찬가지로 시간경과에 따라 caspase-3 발현

이 증가하였고, 대조군에 비해 실험군에서 발현이 증

가하였으며, 특히 48시간 배양시 고농도 포도당 조건

에 의해 caspase-3 발현이 폭발적으로 증가하는 것을 

관찰할 수 있었다 (Fig. 3). 이 결과로 보아 뼈모세포

에 비해 치주인대세포가 고농도 포도당에 더욱 민감

하게 반응하여 세포자멸사가 증가하는 것으로 보인다. 

  In vitro 연구를 통해 ICE/CED-3 family의 단백분

해효소들이 스스로 활성화되며, 같은 군에 속하는 다

른 효소들도 활성화시켜 다양한 단백분해 작용을 함

으로써 세포자멸사 과정중에 세포의 생화학적, 형태학

적 변화를 일으킨다는 것이 밝혀졌다21-23). 그중에서 

caspase-3/CPP32는 세포자멸사 과정에 작용하는 단

Fig. 6. Western blot analysis of JNK-1 and ERK-1 

expression of periodontal ligament cells after 

24- and 48-hour incubation with glucose at 

high concentration. C: control media, H-G: 

high glucose media (4500 mg/L).

백분해효소의 중요한 핵심요소인 것으로 여겨지고 있

다22,23). HUVEC 세포를 이용한 Ho 등15)의 연구에서 

고농도 포도당에 의해 caspase family의 활성을 평가

하였을 때 caspase-3가 가장 우세하게 활성화됨을 보

고하여, HUVEC 세포의 세포자멸사에 caspase-3 활

성이 가장 크게 작용함을 밝혔다. 이 결과는 

caspase-3 발현의 변화를 관찰한 본 실험에서도 고농

도 포도당에 의해 caspase-3 발현이 크게 증가하여 이 

결과와 상응하였으며, 이에 기초하여 caspase family

의 다른 효소들이 뼈모세포와 치주인대세포의 세포자

멸사에 미치는 영향에 관해서 알아보는 일도 흥미있

는 일이라 하겠다.

  고농도 포도당이 뼈모세포와 치주인대세포의 세포

자멸사를 활성화시키는 신호전달경로를 알아보기 위

해 p38 MAPK, JNK-1, 그리고 ERK1 발현을 관찰하

였다. 

  E1 세포의 경우 p38 MAPK는 대조군 내에서도 시

간경과에 따라 발현이 증가하였으며, 대조군과 실험군

을 비교하였을 때는 실험군에서 그 발현이 월등이 증

가하는 것을 관찰할 수 있었다 (Fig. 1). 치주인대세포

의 경우에도 p38 MAPK 발현은 시간경과에 따라 증

가하였으며, 48시간 배양 실험군의 경우에는 폭발적으

로 증가하는 것을 관찰할 수 있었다 (Fig. 3). E1 세포

와 치주인대세포를 비교해 보면, E1 세포에 비해 치주

인대세포에서 p38 MAPK 발현이 크게 증가하여, E1 

세포에 비해 치주인대세포가 고농도 포도당에 더욱 

민감하게 반응하는 것을 알 수 있었다. 또한 이 결과는 

각 세포의 caspase-3 발현의 결과와 일치하여 이들 세

포의 세포자멸사에 p38 MAPK 경로가 우세하게 작용

할 것을 예상할 수 있었다.

  E1 세포의 JNK-1 발현은 대조군에 비해 실험군에

서 약간 증가하는 것을 관찰할 수 있었으나, ERK-1 

발현은 대조군과 실험군에서 차이가 없었다 (Fig. 5). 
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치주인대세포의 경우에 JNK-1 발현은 시간경과에 따

라 대조군에서도 약간의 증가를 보였으며, 대조군과 

실험군을 비교하였을 때는 실험군에서 월등히 발현이 

증가하는 것을 관찰할 수 있었다 (Fig. 6). 이는 

caspase-3 발현과 상응하는 결과로, 세포자멸사 경로

에 JNK-1이 관여함을 알 수 있다. 이에 비해 ERK-1

은 뼈모세포의 경우와 마찬가지로, 시간경과에 따른 

변화도 관찰할 수 없었으며, 대조군과 실험군에서 변

화가 없어 이들 세포의 세포자멸사 경로에 ERK-1은 

관여하지 않음을 알 수 있었다.

  p38 MAPK와 JNK 경로는 세포자멸사 뿐 아니라 

세포의 성장과 분화에도 관여하는 경로로 알려져 있

다
24)
. 그럼에도 이들 경로는 세포자멸사의 대표적인 

경로로 알려져 있는데, PC-12 세포를 이용한 실험에 

의하면 JNK의 과발현은 세포자멸사를 유도하고, JNK

의 활성을 차단하면 세포자멸사가 감소한다고 하였다
25). 최근에는 기계적인 스트레칭26)이나 angiotensinⅡ

처리27) 등과 같은 다양한 스트레스도 JNK 경로를 활

성화시킬 수 있다고 보고되고 있다. 이와 같은 연구 결

과는 본 실험 결과로 나타난, 고농도 포도당으로 유도

되어 p38 MAPK와 JNK 경로를 통해 일어나는 것으

로 보이는 세포자멸사의 증가가 세포외 포도당으로 

인한 삼투압 변화에 의한 것일 수도 있음을 보여준다. 

따라서 삼투압 변화에 따른 세포자멸사의 변화와 그 

경로에 대한 더 깊은 연구가 필요할 것으로 생각된다. 

또한, 본 실험 결과에 따르면, 고농도 포도당에 의해 

증가한 세포자멸사는 ERK-1 경로와는 관계가 없음을 

보여주었다.

Ⅴ. 결    론

  고농도 포도당이 뼈모세포와 치주인대세포의 세포

자멸사에 미치는 영향과 그 경로를 알아보기 위하여 

뼈모세포주인 MC3T3-E1 (E1) 세포와 사람 치주인대

로부터 일차배양을 통해 얻은 치주인대세포를 1,000 

mg/L 농도의 포도당이 포함된 배양액 (대조군)과 

4,500 mg/L 농도의 포도당이 포함된 배양액 (실험군)

으로 나누어 24시간과 48시간 배양하였다. 그 후, 

ELISA assay를 통해 p38 MAPK와 caspase-3의 발현

을 평가하고 Western blot을 통해 JNK-1과 ERK-1의 

발현을 평가하여 다음과 같은 결론을 얻었다.

1. 뼈모세포와 치주인대세포 모두 대조군에 비해 실험

군에서 caspase-3와 p38 MAPK 발현이 증가하였

다.

2. 실험군에서의 caspase-3와 p38 MAPK 발현은 뼈

모세포에 비해 치주인대세포에서 더욱 크게 증가

하였다.

3. 뼈모세포와 치주인대세포 모두 대조군에 비해 실험

군에서 JNK-1 발현이 증가하였다.

4. 뼈모세포와 치주인대세포 모두 ERK-1 발현에는 

변화가 없었다.

  이상의 결과로 보아, 고혈당 조건에 의해 뼈모세포

와 치주인대세포의 세포자멸사가 증가하며, 치주인대

세포가 고혈당 조건에 더욱 민감하게 반응하여 세포

자멸사가 크게 증가하는 것으로 생각된다. 또한 이들 

세포의 세포자멸사 과정은 p38 MAPK와 JNK-1 경로

가 관여하며 ERK-1 경로는 관여하지 않는 것으로 추

정된다.
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- ABSTRACT -

Effect of Glucose at High Concentrations on the Apoptosis of the Cultured Periodontal 

Ligament Cells and Osteoblasts

Sung-Ho Park1, Seong-Suk Jue1, Jung-Pyo Hong2, Je-Won Shin1

Department of Oral Anatomy, School of Dentistry, Kyung Hee University1

Department of Oral Medicine, School of Dentistry, Kyung Hee University2

  This experiment was designed to clarify the effect of extracellular glucose on the osteoblasts and periodontal ligament 

cells. The cells were incubated for 24 and 48 hours with α-MEM including 1,000 mg/L (control group) and 4,500 mg/L 

(experimental group) of glucose. Then, the expressions of caspase-3, p38 MAPK, JNK-1, and ERK-1 were examined 

using Elisa assay and Western blot. The results were as follows:

1. The expression of caspase-3 and p38 MAPK was increased by the high extracellular glucose in both cells.

2. The expression of caspase-3 and p38 MAPK was increased greatly in the periodontal ligament cells than the E1 cells 

by the high extracellular glucose.

3. The expression of JNK-1 was increased by the high extracellular glucose in both cells.

4. The expression of ERK-1 was not changed by the high extracellular glucose in both cells.
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  These results suggest that extracellular glucose at high concentrations may inhibit the periodontal regeneration process 

increasing cellular apoptosis. And p38 MAPK and JNK-1 pathway may be the most responsible intracellular pathway 

rather than ERK-1.

Key words : Glucose, Osteoblast, Periodontal ligament cell, Apoptosis, p38 MAPK, JNK-1


